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OKRAJŠAVE IN SIMBOLI 
 
EFSA – Evropska agencija za varnost hrane (ang. European Food Safety Authority) 
FAO – Organizacija Združenih narodova za prehrano in kmetijstvo (ang. Food and 
Agriculture Organisation) 
FDA – Uprava za živila in zdravila (ang. Food and Drug Administration) 
GLP-1 – glukagonu podoben peptid (ang. Glucagon-like peptide-1) 
GRAS – splošno znano kot varno (ang. Generally Recognized As Safe) 
HPLC – visokotlačna tekočinska kromatografija (ang. High-Performance Liquid 
Chromatography) 
JECFA – Skupni strokovni odbor FAO/WHO za aditive v živilih (ang. Joint FAO/WHO 
Expert Comittee on Food Additives) 
T1R2 – podenota receptorja za zaznavanje sladkega okusa 
T1R3 – podenota receptorja za zaznavanje sladkega in umami okus 
UDPG – uridin difosfat glukoza (ang. uridine diphosphate glucose) 
UGT –  UDP glukoronozil transferaza (ang. UDP-glucuronosyltransferase) 
WHO – Svetovna zdravstvena organizacija (ang. World Health Organisation) 
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1 UVOD  
Ljudje radi posegamo po sladkih živilih. Zavedamo se tudi stranskih učinkov prekomernega 
zauživanja sladkega, ki vodi v razne bolezni in do prekomerne telesne teže. Rešitev 
omenjenim problemom predstavljajo alternative klasični saharozi v živilih, in sicer sladila. V 
grobem alternativna sladila delimo na umetna sladila, ki so kemijsko sintetizirana, in naravna 
sladila, ki izvirajo iz naravnih virov, predvsem rastlinskih.  
 
V današnji profitno usmerjeni ekonomiji živilska industrija spretno privablja potrošnike k 
uporabi produktov brez pomisleka o potencialnih vplivih živil na njihovo zdravje. Sprva so 
bila sladila pomembno odkritje živilske industrije, tekom množične potrošnje pa je na plano 
privrelo veliko vprašanj o njihovi varnosti, tako s strani potrošnikov, kot tudi uradnih organov 
s področja varnosti hrane.  
 
Še dandanes poteka konstanten boj med potrošniki in industrijo o varnosti alternativnih sladil. 
Industrija mora vsekakor opraviti vse potrebne raziskave o varnosti svojih produktov in jih 
producirati na način, ki bo konstanten in bo tudi narekoval dostopno ceno. V 21. stoletju  še 
vedno obstajajo ogromne razlike v zakonski sprejemljivosti posameznih sladil med 
regulatornimi organi, kot sta Evropska agencija za varnost hrane (EFSA) v Evropski uniji in 
ameriško Food and drug administration (FDA), kljub velikemu številu  znanstvenih raziskav o 
posameznih učinkovinah v ozadju. Slednje samo še dodatno potencira nezaupljivost 
potrošnikov v sladila, ki so trenutno sprejeta za uporabo (Carocho in sod., 2017). 
 
Ob vedno večjem ozaveščanju o morebitni škodljivosti kemijsko sintetiziranih sladil se je 
povečala uporaba naravno pridobljenih sladil, ki izvirajo iz rastlin. Kljub naravnemu izvoru 
njihova varnost ni samoumevna. Pričelo se je aktivno raziskovanje njihovih morebitnih 
posledic zauživanja na človekovo zdravje. Kljub potencialnemu negativnemu vplivu naravnih 
sladil, je povpraševanje po njih čedalje večje. Sinteza umetnih sladil je mogoča v večjih 
količinah v primerjavi s produkcijo naravnih sladil, saj je v slednje potrebno vložiti več truda 
in žrtvovati večje količine obdelovalnih površin za klasično agroindustrijsko produkcijo. 
 
V delu so predstavljena  umetna in naravna sladila, ki so danes v uporabi, njihov morebiten 
negativen vpliv na človekovo zdravje in tudi kakšna je prihodnost produkcije predvsem danes 
prevladujočih naravnih sladil.  
2 PREDSTAVITEV SLADIL 
V zgodnjem 19. stoletju je bilo odkritih veliko kemijsko sintetiziranih in naravnih molekul z 
učinkom slajenja, večina med njimi slajših od saharoze (Philippe in sod., 2014). Umetna 
sladila so snovi, ki imajo večjo izrazitost sladkostie na gram kot običajna kalorična sladila, 
kot so saharoza, koruzni sirup in koncentrati sadnega soka. Uporabljajo se v manjših 
količinah za nadomeščanje prej omenjenih kaloričnih sladil. Prav zaradi intenzivnosti slajenja 
jih je potrebno zaužiti v zelo majhnih količinah, zato imajo posledično zelo malo ali sploh 
nimajo kalorične vrednost. V današnjem svetu se uporabljajo v veliki meri v brezalkoholnih 
gaziranih pijačah, jogurtih, sladicah in žvečilnih gumijih (Gardner in sod., 2012).  
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Prvo sladilo, saharin, je bilo odkrito leta 1878. Sledila so odkritja še ostalih sladil, med njimi 
aspartama, ciklamata, acesulfama-K, neotama in advantama. Vsi našteti spadajo med 
kemijsko sintetizirane molekule in ne naravne produkte. Odobrenost po svetu je različna, 
odvisna je od zakonov o javnem zdravstvu. Kot primer lahko vzamemo ciklamat in 
neohesperidin dihidroalkon, ki sta odobrena v Evropi, neodobrena pa ostajata v Združenih 
državah Amerike (Mortensen, 2006; Philippe in sod., 2014). 
 
Trenutno je 6 umetnih sladil dovoljenih za uporabo v živilih in drugih produktih, med njimi 
sukraloza, aspartam, saharin, acesulfam-K, neotam in advantam. Dovoljeni sta tudi 2 naravni 
sladili in sicer steviolni glikozidi in sadni ekstrakti. Vsi našteti so odobreni s strani FDA. 
Poleg omenjenih je odobren tudi tavmatin, ki spada med proteine s sladilnimi lastnostmi. 
Zauživanje sladil je zaželjena strategija v nutricionistiki za zmanjšanje vnosa sladkorja pri 
bolnikih s prekomerno telesno težo, diabetesom in drugimi metabolnimi boleznimi (Romo-
Romo in sod., 2017). 
 
Preglednica 1: Prikaz nekaterih značilnosti  sladil: priporočeni dnevni vnos, leto odobritve in stopnja sladkosti 
(Romo-Romo in sod., 2017).  
Sladilo Priporočeni dnevni 
vnos [mg/kg telesne 
teže] (FDA) 
Priporočeni dnevni 




Stopnja sladkosti v 
primerjavi s  
saharozo 
Saharin 15 5 1958 200-700 
Aspartam 50 40 1981 200 
Tavmatin / / 1984 2000 - 3000 
Acesulfam-
K 
15 15 1988 200 
Sukraloza 5 15 1999 600 
Neotam 0,3 2 2002 7000-13000 
Steviolni 
glikozidi 
4 4 2008 200-400 
Luo Han 
Guo 
/ / 2010 100-250 
Advantam 32,8 0 - 5 2014 20000 
 
Pogosto sladila klasificiramo kot brezkalorična sladila. Nekatera se v našem telesu ne 
metabolizirajo in se izločijo v prvotni obliki (primer saharin), medtem ko pri drugih sladilih v 
prebavnem traktu pride do razgradnje (primer razgradnje aspartama na aminokisline). Ker 
imajo sladila intenziven učinek sladkosti, jih zauživamo v zelo majhnih količinah. Zaradi tega 
jih pogosto smatramo kot brezkalorična. Kljub majhni koncentraciji in razgradnji, z njimi še 
vedno pridobimo nekaj energijske vrednosti, zato jih raje kot brezkalorična opredeljujemo kot 
nizkokalorična sladila (Chéron in sod., 2018). 
2.1 UMETNA SLADILA 
2.1.1 Saharin  
Saharin je bilo prvo odobreno umetno sladilo. Uporabljamo ga že več kot stoletje. Učinek 
sladkosti je 200 do 700-krat večji kot pri saharozi in nima kalorične vrednosti. V telesu se ne 
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metabolizira in je tudi odporen na visoko temperaturo. Iz telesa ga izločamo pretežno z 
urinom v nepredelani obliki (Romo-Romo in sod., 2017). Raziskave so pokazale, da saharin 
lahko povzroča vnetje jeter, kar vodi v porušenje črevesne mikrobiote in spreminja njene 
metabolne funkcije (Bian in sod., 2017). Rezultati študije, izvedene in vivo na modelnem 
organizmu  Drosophila melanogaster so pokazali, da saharin nima rakotvornega učinka na 
organizem (Vasconcelos in sod., 2016).  
2.1.2 Aspartam 
Aspartam je umetno sladilo, ki je sestavljeno iz aminokislin, zato ima nizko kalorično 
vrednost (4 kcal/gram). Je 200-krat slajši od saharoze. Posebnost aspartama je njegova 
razgradnja na aminokisline, in sicer na aspartat in fenilalanin v prebavnem traktu (Romo-
Romo in sod., 2017). Zaradi vsebnosti fenilalanina, aspartama ne smejo zauživati bolniki s 
fenilketonurijo, ki nimajo encima za pretvorbo fenilalanina v tirozin in se tako kopiči v telesu. 
Na podlagi raziskav (Lipton in sod., 1989; Van den Eeden in sod., 1994; Newman in Lipton, 
2001)  obstaja možnost, da aspartam ob kroničnem zauživanju povzroča številna bolezenska 
stanja, med njimi raka, diabetes, Alzheimerjevo bolezen, glavobole itd. (Shankar in sod., 
2013). Otabe in sodelavci (2018) so raziskovali učinek aspartama na modelna organizma 
Salmonella typhimurim in Escherichia coli ter na mišje samce. Rezultati eksperimenta so 
pokazali, da aspartam nima mutagenega ali genotoksičnega učinka na organizem.  
2.1.3 Acesulfam K  
Acesulfam K je molekula z 200-krat večjim učinkom sladkosti kot saharoza, običajno se 
kombinira z ostalimi sladili za dodano jakost učinka slajenja (Romo-Romo in sod., 2017). 
Sladilo izločamo preko ledvic v pretežno nespremenjeni obliki. Kljub temu, pride do nastanka 
stranskih produktov, in sicer acetoacetamida, ki za naše telo predstavlja toksično molekulo v 
visokih koncentracijah. Zaradi močnega učinka slajenja se ga v produkte dodaja v zelo 
majhnih količinah (Shankar in sod., 2013). Bian in sodelavci (2017) sklepajo, da 
izpostavljenost acesulfamu K v miših povzroča spremembo sestave črevesne mikrobiote. 
Slednje povzroča povečano tveganje za kronično vnetje črevesja. Njegovi toksični učinki še 
vedno niso dokončno raziskani. 
2.1.4 Sukraloza 
Sukraloza je disaharid, v katerem so tri hidroksilne skupine zamenjane s tremi molekulami 
klora. Učinek sladkosti je je 600-krat večji kot pri saharozi. Študije so dokazale, da ga naše 
telo ne metabolizira in ga v prebavnem traktu absorbira v zelo majhnih količinah zaradi 
neprepoznavanja disaharida kot ogljikovega hidrata (Romo-Romo in sod., 2017). Izločamo ga 
v pretežno nepredelani obliki z blatom. Brusick in sodelavci (2010) so v svoji študiji prišli do 
spoznanja, da sukraloza nima rakotvornega ali genotoksičnega učinka, pravtako se v telesu ne 
kopiči, zato je primerna za uporabo na dolgi rok. Ma in sodelavci (2009, 2010) so poleg tega 
odkrili, da sladila naše telo ne prepozna kot ogljikov hidrat, zato je znano, da je sukraloza 
primerna za diabetike saj ne povzroča sprememb v metabolizmu ogljikovih hidratov (Shankar 
in sod., 2013). 
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Neotam je dipeptid, struktuno je podoben aspartamu. Ima  kar 7000 do 13000-krat večji 
učinek sladkosti kot saharoza. Substanca je zelo hitro metabolizirana in v popolnosti izločena 
iz našega telesa preko blata in urina, tako da povišanje količine fenilalanina ni mogoče 
(Romo-Romo in sod., 2017).  
2.1.6 Advantam  
Advantam je najkasneje odobreno sladilo, večinoma se uporablja kot sladilo in ojačevalec 
okusa. Strukturno je podoben aspartamu in približno 20000-krat slajši kot saharoza. Zaradi 
močnega učinka sladkosti se ga uporablja v zelo majhnih količinah. Lahko ga zauživajo tudi 
bolniki s fenilketonurijo (Romo-Romo in sod., 2017). 
 2.2 NARAVNA SLADILA 
Danes prevladuje zanimanje potrošnikov o sladilih, ki izhajajo iz naravnih virov. Razlog je 
predvsem v zavračanju umetnih dodatkov v živila zaradi potencialnih vplivov na človekovo 
zdravje, ker gre za nekaj »nenaravnega«. Poleg tega, umetna sladila zaradi množične uporabe 
v veliki meri onesnažujejo naše okolje.  
 
Glavna problematika naravnih sladil so njihove fizikalne in kemijske lastnosti, kot sta 
temperaturna obstojnost in topnost, varnost, cena proizvodnje in nenazadnje tudi njihova 
intenziteta slajenja. Med naravna sladila spadajo ogljikovi hidrati, sladkorni alkoholi, 
terpenoidni glikozidi in proteini s sladkim okusom (Chéron in sod., 2018). 
 
Ogljikovi hidrati ali naravni sladkorji so polihidroksilirani aldehidi ali ketoni. 
Najenostavnejša sta eritruloza in gliceraldehid, kot sladili pa sta v največji meri uporabljana 
glukoza in fruktoza. Najbolj razširjeni so visoko fruktozni koruzni sirupi, ki so mešanica 
fruktoze in glukoze v različnih razmerjih. Poleg visokega učinka sladkosti vsebujejo tudi 
visoko energijsko vrednost, kar vodi v iskanje njihovih nizkokaloričnih alternativ, omenjenih 
v nadaljevanju (Chéron in sod., 2018). 
 
Sladkorni alkoholi so znani tudi kot polioli. Mednje spadajo eritritol, ksilitol, sorbitol in 
manitol, ki vsebujejo hidroksilne skupine in izvirajo iz monosaharidov, ter maltitiol in 
laktitol, ki izvirata iz disaharidov (Chéron in sod., 2018). Bakterije v ustni votlini jih ne 
metabolizirajo in zaradi nepopolne razgradnje zauživanje prekomernih količin povzroči 
odvajalne učinke (Grembecka in sod., 2015).  
 
Poleg omenjenih je znanih še veliko drugih naravnih molekul z učinkom slajenja, vendar 
večina med njimi še ni odobrena. GRAS status imajo terpenoidni glikozidi, ki izvirajo iz 
listov rastline Stevia rebaudiana in izvlečkov rastline Siraitia grosvenorii (Chéron in sod., 
2018). Sadni ekstrakti Siraitia grosvenorii (menihov sadež – Luo Han Guo) so dobili status 
GRAS s strani FDA leta 2010, v Evropi pa ostajajo neodobreni. V zadnjem času je čedalje 
bolj  poznano sladilo skupaj s stevio. Je približno 100 do 250-krat slajše od saharoze, dnevni 
priporočeni vnos pa še ni znan (Romo-Romo in sod., 2017). Glavna lastnost, ki omejuje 
uporabo omenjenega sladila, je grenak priokus (Chéron in sod., 2018). 
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Trenutno v živilski industriji prevladuje zanimanje o proteinih s sladilnimi lastnostmi. Danes 
so znani tavmatin, brazein, monelin, pentadin, mabinlin, neokulin in mirakulin (Chéron in 
sod., 2018). Vsi izvirajo iz tropskih rastlin in imajo v primerjavi s saharozo veliko močnejši 
učinek slajenja (Lindley in sod., 2012). Zaradi močnega učinka slajenja in nesorodne 
strukture ogljikovim hidratom, proteini s sladkim okusom predstavljajo novo generacijo 
naravnih sladil, saj jih lahko zauživajo tudi potrošniki z boleznimi, povezanimi z 
metabolizmom glukoze. Ovirajoč faktor je njihova 3-dimenzionalna struktura, ki je 
pomemben člen sprožanja sladkega okusa pri človeku (Temussi, 2011). Občutljiva je  na 
ekstremne fizikalne parametre, kot so temperatura, pH in tlak, ki so v živilski industriji 
neizogiben del proizvodnje. Izboljšanje njihovih fizikalnih lastnosti omogoča proteinski 
inženiring (Leone in sod., 2016).  
 
Tavmatin je edino odobreno sladilo med proteini tako s strani FDA kot EFSA. Brazein, ki 
izvira iz rastline Pentadiplandra brazzeana, naj bi imel najpodobnejše lastnosti okusa 
saharozi (Lindley in sod., 2012), vendar  produkcija v zadostnih količinah še ni bila dosežena 
(Chéron in sod., 2018). Monelin, izoliran iz rastline Dioscoreophyllum cumminsii, skupaj s 
tavmatinom predstavlja enega izmed najintenzivnejših znanih sladil (Leone in sod., 2016), ki 
pa ostaja neodobren tako s strani FDA kot EFSA. V nadaljevanju sta predstavljeni dve 
naravni sladili (tavmatin in steviolni glikozidi), ki sta komercialno najbolj razširjeni.  
2.2.1 Tavmatin 
Tavmatin spada med proteine z lastnostmi slajenja in ima 3000-krat večji učinek sladkosti v 
primerjavi s saharozo. Ti proteini bi lahko nadomestili zdajšnja nizkokalorična sladila, ker v 
telesu ne zahtevajo regulacije z izločanjem inzulina. Tavmatin se pridobiva iz rastline 
Thaumatococcus danielli Benth, ki izvira iz zahodne Afrike (Kant, 2005). Higginbotham  in 
sodelavci (1983) so ugotovili, da sladilo nima toksičnih ali genotoksičnih učinkov, pred 
absorpcijo pa se v našem telesu v popolnosti metabolizira do aminokislin. Danes se tavmatin 
množično uporablja v živilski industriji kot sladilo in ojačevalec okusa, kot tudi v 
farmacevtiki ( Firsov in sod., 2016).  
 
Molekularni mehanizmi učinka slajenja tavmatina še niso raziskani. In vitro vizualizacijo 
mehanizma aktivacije in interakcije z zaznavnimi receptorji bi lahko omogočila rekombinatna 
različica tavmatina, ki bi bila konjugirana s fluorescenčnimi markerji (Healey in sod., 2017).  
2.2.2 Steviolni glikozidi  
Steviolni glikozidi izhajajo iz listov rastline Stevia rebaudiana. Rastlina izhaja iz Južne 
Amerike, natančneje Paragvaja in Brazilije (Romo-Romo in sod., 2017).  Steviolni glikozidi 
imajo steviolno aglikonsko osnovo, na katero so  na C13- in C19-mesto vezani različni 
sladkorji. Prakash in sodelavci (2008) so ugotovili, da na jakost sladkosti vpliva predvsem  
razvejanost verig vezanih sladkorjev. V rastlini je prepoznanih več steviolnih glikozidov, 
prevladujoča po vsebnosti pa sta steviozid in rebaudiozid A. Molekuli sta približno 200 do 
300-krat slajši od saharoze (Philippe in sod., 2014). Kljub odobrenosti in GRAS statusu 
steviozida še dandanes potekajo klinične študije o njegovem dejanskem učinku na človekovo 
zdravje.  
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Slika 1: Prikaz strukturnih molekul primarnih komponent s sladilnim učinkom iz rastline Stevia rebaudiana 
Bertoni; a) slika rastline Stevia rebaudiana; b) prikaz strukturnih molekul glavnih steviolnih glikozidov, in sicer 
steviozid na levi strani in rebaudiozid A na desni strani (Philippe in sod., 2014). 
Toksičnost steviozida je področje intenzivnih raziskav zaradi njegove široke in vedno večje 
uporabe. V splošnem sama molekula ni genotoksična in ne predstavlja nobenih mutagenih 
učinkov na uporabnika. Kljub domnevni varnosti steviozida, steviol kot razgradni produkt 
metabolizma omenjene molekule ne izključuje mutagenih in genotoksičnih lastnosti (Nunes in 
sod., 2007). 
 
Nunes in sodelavci (2007) so v svoji raziskavi preverjali genotoksične učinke steviozidov. V 
eksperimentu so uporabili 10 Wistar podgan, ki so bile razdeljene v dve skupini. Ena od 
skupin je 45 dni zauživala le filtrirano vodo in je služila kot kontrola skupini, ki je 45 dni 
zauživala vodno raztopino steviozida s koncentracijo 4 mg/ml. Tedensko so bili odvzeti 
vzorci krvi iz repa živali, po 45-ih dneh pa so bile živali usmrčene. Analizirali so poškodbe 
DNA v jetrih, možganih in vranici usmrčenih podgan, in sicer z gelsko elektroforezo 
posameznih celic (ang. Single Cell Gel Electrophoresis, SCGE) (Nunes in sod., 2007). Gre za 
hitro in občutljivo metodo zaznavanja poškodb DNA, imenovano tudi kometni test (Collins, 
2004).  
 
Analiza z gelsko elektroforezo je pokazala poškodbe v belih krvnih celicah. Prevladovali so 
nevtrofilci, katerih življenjska doba je 4-8 ur, za njimi limfociti. Limfociti stalno krožijo med 
krvjo in limfo, njihova življenjska doba je odvisna od metabolizma telesa. Ker imajo limfociti 
daljšo življenjsko dobo kot nevtrofilci, bi morali biti limfociti občutljivejši na poškodbe, 
povzročene z izpostavitvijo steviozidnim metabolitom. Razpolovni čas steviozida je približno 
24 ur. Vse živali so dosledno zauživale steviozid raztopljen  v vodi glede na raven žeje, tako 
da so snov vsebovale v telesu tekom celotne študije. Število poškodovanih celic se je zaradi 
konstantne izpostavljenosti steviozidnim metabolitom večalo (Slika 2) (Nunes in sod., 2007). 
 
Prišlo je tudi do značilnih razlik v številu liziranih celic med kontrolno in testirano skupino 
podgan v jetrih, možganih in vranici (Slika 2). Steviozid genotoksično vpliva na hepatocite  
ob subkroničnem oralnem zauživanju. Poškodbe bi lahko bile inducirane s steviozidnimi 
derivati (večinoma steviol), ki nastanejo po bakterijski razgradnji steviozida  v prebavnem 
traktu, in so prenešeni v jetra preko entero-hepatične cirkulacije (Nunes in sod., 2007). 
Entero-hepatična cirkulacija omogoča medsebojno komunikacijo med črevesjem in jetri, ki ju 
povezuje portalna vena. Vključuje transport preko črevesne stene, prehod substanc v kri, 
transport iz krvi preko hepatocit v žolč in nato prehod substanc v žolč in črevesje (Watkins in 
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Klaassen, 2017). Glede na to, da je prišlo tudi do poškodb možganskih celic, je možno 
sklepati na prenos steviozidnih metabolitov preko krvno-možganske bariere. Gre zgolj za 
hipotezo, potrebne so nadaljnje raziskave (Nunes in sod., 2007).   
 
Vranica je organ za regeneracijo starih in poškodovanih krvnih celic in vzdržuje njihovo 
zadostno število v sistemu. Na podlagi rezultatov je razvidna sposobnost indukcije celičnih 
poškodb s steviozidom. Poškodovane celice so nato lahko prenešene v vranico. Visoka 
stopnja steviozid-induciranih poškodb v vranici je lahko posledica ene od treh hipotez: (i) 
vranica išče cirkulirajoče poškodovane celice; (ii) obstaja nek derivat steviozida, ki poškoduje 




Slika 2: Grafični prikaz rezultatov kometnega testa kontrolnih in testiranih celic Wistar podgan. Kontrolo 
predstavljajo celice iz žrtvovanih podgan, izpostavljenih le filtrirani vodi, tretirane celice iz podgan, 
izpostavljenih steviozidu. Z levega grafa na sliki je opazno, da število poškodb DNA s časom izpostavljenosti 
steviozidu, narašča, desno vidimo, da je največje število poškodovanih celic nastalo v vranici podgan (Nunes in 
sod., 2007). 
 
Gre za eno izmed prvih študij, ki je analizirala poškodbe DNA s kometnim testom po 
subkroničnem tretiranju s steviozidom. Pridobljeni rezultati nakazujejo na sposobnost 
steviozida na povzročitev poškodb DNA v belih krvnih celicah kot tudi v celicah jeter, 
možgan in vranice. Za razumevanje molekularne aktivnosti steviozida pa so potrebne nadaljne 
študije (Nunes in sod., 2007). 
3 MEHANIZEM ZAZNAVANJA SLADKOSTI  
Tako kot vsako živilo, tudi sladila prepotujejo naš prebavni trakt. V ustni votlini imamo 
brbončice, ki zaznavajo sladko, slano, grenko, kislo in umami okus. Gre za heterodimerni G-
protein receptor, ki vsebuje dve podenoti T1R2/T1R3 (Slika 3), ki sta povezani s cisteini 
obogateno domeno (Rother in sod., 2018). Receptorje lahko aktivira tako saharoza kot tudi 
umetna in naravna sladila preko 6 različnih načinov (DuBois in sod., 2016). Saharoza se po 
zaužitju metabolizira v našem telesu. Večina sladil ima visoko jakost sladkosti, zato je za 
učinek zaznavanja sladkega okusa potrebno zaužiti zelo majhne količine. Prav zaradi tega 
sladila prispevajo zanemarljive količine hranil in energije (Tucker in Tan, 2017).  
 
Ahačič Š. Alternativna sladila saharozi. 
   Dipl. delo (UN). Ljubljana, Univ. v Ljubljani, Biotehniška fakulteta, Študij biotehnologije, 2018 
8 
 
Ob zaužitju sladkih živil, se naši receptorji aktivirajo in pričnejo izločati alfa gustducin. 
Slednji aktivira fosfolipazo C, ki proizvaja inozitol fosfat. Sledi sproščanje znotrajceličnega 
kalcija. Signalna kaskada sproži aktivacijo receptorja kationskega kanalčka, ki omogoči 
depolarizacijo zaznavnih celic za okus. Ob depolarizaciji kaskada sproži indukcijo nevronskih 
signalov, ki potujejo do naših možganov in omogočijo zaznavanje sladkega okusa. (Rother in 
sod., 2018). Oralna stimulacija vodi v številne fiziološke spremembe, ki jih imenujemo 
cefalični fazni odzivi. Ti vključujejo povečanje količine sline, koncentracije α-amilaz, 
inzulina, sproščanja glukagona v trebušni slinavki in absorbcije glukoze. Odzivi so specifični 
le za oralne zaznavne receptorje in omogočajo glukozno homeostazo (Tucker in Tan, 2017). 
 
 
Slika 3: Prikaz zgradbe zaznavnega receptorja za sladek okus, dimer T1R2/T1R3, in vezavna mesta za naravne 
in umetne molekule s sladkim okusom (DuBois, 2016). 
 
Zaznavne receptorje za sladek okus lahko aktivirajo tako nizkokalorična (npr. advantam, 
aspartam, acesulfam K, ...) kot kalorična sladila (npr. glukoza, saharoza, fruktoza, ...) (Tucker 
in Tan, 2017) ter proteini s sladilnimi lastnostmi (Ohta in sod., 2011). Odkritje zaznavnega 
receptorja za sladek okus je odprl nova poglavja za raziskovanje povezav med kemijskimi 
molekulami in sladkim okusom. Razumevanje interakcij med ligandom in receptorjem še 
vedno ni dokončno raziskano, kar otežuje identifikacijo novih naravnih sladil in odkritje 
popolnega nadomestila saharozi (Chéron in sod., 2018).  
 
Poleg zaznavnih receptorjev za sladek okus v ustih imamo prav takšne receptorje tudi drugod 
v prebavnem traktu ter v pljučih in trebušni slinavki. Glavno kar loči slednje receptorje od 
tistih v ustni votlini je, da njihova aktivacija ob sladkem okusu ne sproža signalov, ki bi našim 
možganom omogočili zaznavanje sladkega okusa. Kljub temu, pride do fizioloških sprememb 
v telesu, ki omogočajo glukozno homeostazo (Tucker in Tan, 2017). Aktivacija receptorjev 
sproži izločanje glukagonu-podobnega peptida-1 (GLP-1) in izločanje inzulina (Rother in 
sod., 2018). 
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3.1 UČINKI SLADIL NA ZDRAVJE ČLOVEKA IN OKOLJE  
Zaradi povečanja uporabe umetnih in naravnih sladil so na plano privrela tudi vprašanja o 
njihovih učinkih na zdravje. Vprašljive so kraktoročne posledice njihovega zauživanja, kot so 
vnos hrane, razpoloženje in krvni tlak in tudi dolgoročne posledice, med njimi sprememba 
telesne teže, pojav tveganja za povečanje teže, razvoj raka, diabetesa in zobnega kariesa 
(Lohner in sod., 2017).  
 
V primeru umetnih sladil je znanih več potencialnih učinkov, med njimi vpliv na homeostazo 
glukoze, interakcija s črevesno mikrobioto ter indukcija glukozne intolerance in interakcija z 
receptorji za zaznavanje sladkosti v prebavnem sistemu. Slednji igrajo veliko vlogo v 
absorpciji glukoze in sprožanju izločanja inzulina (Pepino, 2015). Vzdrževanje glukoze v 
območju specifičnih vrednosti imenujemo glukozna homeostaza, kar vključuje tako vnos 
glukoze in izločanje glukoze iz krvnega sistema. Pri uravnavanju glukoze delujejo tudi 
številni hormoni, med njimi inkretini in inzulin, ki omogočajo transport glukoze iz krvi v 
metabolno aktivna tkiva (Tucker in Tan, 2017).  
 
Eksperimenti so dokazali, da umetna sladila vplivajo na raven inzulina le v nekaterih primerih 
(Pepino in sod., 2013; Sylvetsky in sod., 2016), je pa odziv v veliki meri odvisen od 
posameznika. Pomemben je vpliv zauživanja umetnih sladil na grelin. Grelin je hormon, 
katerega koncentracija naraste med stradanjem in upade po obroku. Lastnost umetnih sladil je 
takšna, da tega hormona ne supresirajo in zato posledično pride do večjega apetita in večjega 
vnosa hranil kot običajno. Grelin izločajo celice prebavnega trakta, ki izražajo receptorsko 
podenoto T1R3 in izločajo gustducin (Rother in sod., 2018).  
 
Na regulacijo glukoze pomembno vpliva zaznavanje sladkega okusa s pomočjo zaznavnih 
receptorjev za okus v ustni votlini in v prebavnem traktu (Tucker in Tan, 2017). Sladila naj bi 
izboljšala regulacijo glukoze po zaužitju, vendar pa zauživanje sladil skupaj z drugimi živili 
nima znatnega vpliva na raven glukoze v krvi, pri zauživanju samo sladil pa se je izkazalo, da 
je njihov vpliv na raven glukoze na istem nivoju kot zauživanje čiste vode (Tucker in Tan, 
2017). 
 
Poleg vpliva na človekovo zdravje, je težaven tudi vpliv umetnih sladil na okolje. Ne samo, 
da se sladila uporabljajo v živilih, uporabljajo se tudi v raznih farmacevtskih izdelkih in 
izdelkih za osebno nego, kot je na primer zobna pasta. Zaradi svoje visoke stabilnosti so se 
zaradi prekomerne uporabe začela umetna sladila kopičiti v vodnih sistemih, kot so reke, 
jezera in podzemne vode. V okolju pride, zaradi zunanjih dejavnikov, do razgradnje molekul 
na toksične produkte (Sang in sod., 2013). Nekatere študije (Kessler, 2009) so odkrile vpliv 
umetnih sladil na biološke funkcije v ekosistemih, in sicer na fotosintezo v rastlinah in 
metabolizem mikroorganizmov v okolju. Študije (Young in Bowen, 1990; Omran in sod., 
2013) nakazujejo na potencialen vpliv umetnih sladil, ki se v vedno večjih količinah kopičijo 
v našem okolju, na vodne ekosisteme. V primeru sukraloze je inibicija bakteriostatična, kar 
pomeni, da v večjih koncentracijah upočasni metabolizem bakterij. Način s katerim 
upočasnjuje metabolizem je zmanjšanje vnosa saharoze in inhibicija invertaze ter saharoza 
permeaze, kar onemogoča osnovne metabolne poti razgradnje sladkorjev (Omran in sod., 
2013).  
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Znano je, da uživanje  umetnih sladil zmanjša pojav dentalnega kariesa zaradi nezmožnosti 
fermentacije omenjenih substanc s pomočjo oralnih bakterij. Polega tega imajo umetna sladila 
bakteriostatične učinke (Young in Bowen, 1990), dokazan pa je tudi vpliv omenjenih sladil na 
bakterije, prisotne v črevesni mikrobioti (Tremaroli in Bäckhed, 2012; Suez in sod., 2014). 
Črevesna mikrobiota je vključena v metabolizem ogljikovih hidratov in aminokislin, 
porušenje njenega ravnovesja pa vodi v nastanek raznih patoloških stanj.  V črevesni 
mikrobioti prevladujejo bakteriodete, firmikuti, aktinobakterije in proteobakterije. Prehrana 
vpliva predvsem  na razmerje med bakteriodetami in firmikuti, ki je pomembno za zdravje 
našega črevesja (Guarner in Malagelada, 2003; Ley in sod., 2005; Schwiertz in sod., 2010). 
 
Wang in sodelavci (2018) so pri preučevanju vpliva umetnih sladil na črevesno mikrobioto 
dokazali bakteriostatičen učinek sukraloze, saharina in acesulfama K na bakterijo E. coli v 
pogojih in vitro ter vpliv sukraloze na spremembo sestave črevesne mikrobiote v miših. 
Slednje se kaže v spreminjanju metabolnega fenotipa in tveganju za razvoj bolezni, med njimi 
glukozne intolerance zaradi  strukturnih in funkcijskih sprememb črevesnega mikrobioma 
(Rother in sod., 2018). 
 
V primerjavi z umetnimi sladili, naravna sladila nimajo vpliva na raven glukoze v krvi in ne 
vplivajo na sproščanje inzulina (Fry, 2012), poznan pa je vpliv na črevesno mikrobioto. 
Večinoma se raziskuje vpliv steviolnih glikozidov na črevesno mikrobioto. Trenutno so 
steviolni glikozidi najbolj komericalno razširjeni in uporabljani med potrošniki. Ostale 
molekule s sladkim okusom, kot so proteini, se metabolizirajo po normalni metabolni poti, 
steviolni glikozidi pa se neučinkovito absorbirajo preko črevesja in se tako lahko kopičijo v 
črevesnem lumnu (Wang in sod., 2018). Gardana in sodelavci (2003) so naredili študijo 
hidrolize steviolnih glikozidov s črevesno mikrobioto človeka. Izkazalo se je, da se je 
steviozid popolnoma razgradil v aglikonski steviol hitreje kot rebaudiozid A. Steviol, kot 
končni mikrobni metabolit, je ostal nespremenjen med 72-urno inkubacijo s humano črevesno 
mikrobioto, kar nakazuje na nezmožnost bakterijskih encimov za razgradnjo steviolne 
strukture.  
 
Dokazan je bil bakteriostatični učinek steviolnih glikozidov na specifične seve bakterij vrste 
Lactobacillus reuteri (Deniņa in sod., 2014). Wang in sodelavci (2018) pa so preučevali vpliv 
rebaudiozida A na dva seva bakterij E. coli v pogojih in vitro. Izkazalo se je, da ima 
rebaudiozid A selektivne bakteriostatične učinke, saj je bila inhibicija rasti med sevoma 
različna. Na podlagi študij sklepamo, da je učinek steviolnih glikozidov odvisen od 
občutljivosti posameznih bakterij in njihovih sevov. Selektivna inhibicija povzroči preživetje 
določenih bakterij, kar vodi v porušenje mikrobiomskega ravnovesja v črevesju.  
 
Natančen mehanizem inhibicije rasti bakterij še ni znan, obstaja pa nekaj dokazov o vplivu 
učinkovin na metabolne encime, transport hranil in procese rasti (Anderson in Kirkland, 1980; 
Omran in sod., 2013).  
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4 BIOTEHNOLOŠKA PRODUKCIJA NARAVNIH SLADIL 
Zaradi vedno večje ozaveščenosti ljudi o škodljivosti sladkorja vedno več ljudi posega po 
naravnih sladilih iz rastlinskih virov, med njimi je seveda dobro poznana stevia. Problematika 
naravno pridobljenih sladil je predvsem njihova pridelava in sicer količina potrebnega 
produkta, kakovost okusa ter varnost in komercialna vrednost samega produkta. Alternativo 
klasični produkciji stevie predstavlja biotehnološka platforma, s katero se ne le izognemo 
agroindustrijskim preprekam, pač pa lahko tudi izboljšamo zaznavne lastnosti naravnih sladil 
z modifikacijo metabolnih poti (Philippe in sod., 2014). 
 
Glavni kriterij za razvoj sladil je predvsem cena. Saharoza in umetna sladila so potrošnikom 
na voljo po občutno nižji ceni kot naravno pridobljena sladila. Poleg cene je kritična tudi 
kakovost okusa. Potrošnikom veliko bolje ustreza okus saharoze kot okus umetnih sladil, 
katera še niso na isti stopnji prijetnega okusa kot ga omogoča klasična saharoza. Za uspešen 
produkt mora umetno sladilo biti zadosti topno, da ima učinek slajenja enak približno 10 % 
saharozi, razvoj okusa sladkosti pa mora biti hiter, brez puščanja neprijetnih priokusov po 
zaužitju. Seveda mora biti produkt tudi varen za uporabo, brez toksičnih ali mutagenih 
učinkov, stabilen pri določenem pH, temperaturi in svetlobi. Molekula se pravtako ne sme 
razgraditi na nevarne metabolite ali metabolite z neprijetnim okusom (Philippe in sod., 2014). 
 
Za biotehnološko produkcijo predstavljajo naravno pridobljena sladila velik potencial. Poleg 
zagotavljanja večje količine produkta bi prihranili tudi veliko obdelovalne površine in samega 
vloženega dela. Rastlinski viri so površinsko omejeni, pravtako je omejena produktivnost. 
Poleg omejene produktivnosti je težavna tudi fluktuacija pridelka zaradi klimatskih sprememb 
ter količina vloženega dela v samo  agrokulturno pridelovanje rastlin in procesiranje 
produktov v končni izdelek. Če sledimo povečanemu povpraševanju naravnih sladil, bi morali  
že obstoječo delovno površino za proizvodnjo biomase povečati kar za 425000 hektarjev. 
Doseganje takšne ogromne količine produkta in stabilne proizvodnje je mogoče z 
biotehnološkimi produkcijskimi metodami, kot sta uporaba rastlinskih celičnih kultur ali 
mikroorganizmov (Philippe in sod., 2014). 
 
Prednosti biotehnološke produkcije so številne, tako kot so številni tudi tehnični izzivi. 
Metabolni inženiring rastlin je sam po sebi zelo tehnično in časovno zahteven zaradi 
kompleksnosti rastlinskih celic in pomanjkanja genetskih orodij. V ospredje je prav zaradi 
težavnosti proizvodnje z rastlinskimi celičnimi kulturami nastopil metabolni inženiring 
mikrobnih sistemov. Osnova za proizvodnjo z uporabo mikroorganizmov je poznavanje 
biokemijskih in genetskih procesov biosinteze tarčne molekule v primarnem organizmu. Sledi 
iskanje optimalnega rekombinantnega seva mikroorganizma, ki bo sposoben proizvajati željen 
produkt ter ga proizvajati z velikim izkoristkom iz kateregakoli vira ogljika. Za 
maksimiziranje produkcije bi bilo najobetavneje posegati po kombinaciji metabolnega in 
proteinskega inženiringa. Nenazadnje je potrebno optimizirati tudi zaključne postopke 
produkcije in čiščenje produkta. Najpriročneje bi bilo odkriti transportni sistem, ki bi 
omogočil ekstracelularno izločanje tarčne molekule (Phillipe in sod., 2014). 
 
V nadaljevanju bo predstavljena biotehnološka produkcija dveh steviolnih glikozidov, in sicer 
rebaudiozida D in M, ki imata kljub majhni vsebnosti v rastlini visok učinek slajenja v 
primerjavi s komercialno razširjenima rebaudiozidom A in steviozidom. 
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4.1 REBAUDIOZID D IN M 
V rastlini S. rebaudiana je identificiranih 35 različnih steviolnih glikozidov (Ceunen in 
Geuns, 2013; Espinoza in sod., 2014), njihovo glikozilacijo katalizirajo UDPG-odvisne 
glukoziltransferaze (UGT). Največjo vsebnost imajo 1,2-steviozid, rebaudiozid A in 
rebaudiozid C, vendar imajo molekule nezadovoljiv sladek okus ali pa je, v primeru 
rebaudiozida C, učinek slajenja v primerjavi s saharozo, prešibek. Rebaudiozid M in D sta 
prisotna v nižjih koncentracijah, vendar imata  visoko sposobnost slajenja in ne povzročata 
grenkega priokusa.  Prisotna sta le v listih rastline v zelo majhnih količinah, natančneje 
približno 0,4-0,5 % m/m celotne suhe mase, kar pomeni da je izolacija učinkovin iz listov 
zelo nepraktična in draga. Identificirani so bili geni, vključeni v biosintezo Reb D in Reb M, 
zato so pričeli s heterologno produkcijo molekul v kvasovkah vrste S. cerevisiae. V študiji 
Olssona in sodelavcev (2016) je bil gen UDP-glikoziltransferaza 76G1 (v nadaljevanju 
UGT76G1) mutiran za izboljšavo produkcije Reb D in Reb M v gostitelju. UGT76G1 ima 
pomembno vlogo pri metabolni poti učinkovin, saj pretvori primarni metabolit 1,2-steviozid v 
Reb A, D in M. Glavna problematika encima je, da sodeluje tudi v drugih metabolnih 
glikozilacijskih reakcijah (Slika 4), med drugim katalizira pretvorbo v rebaudiozid G. 
Omenjeni stranski produkt tako onemogoča akumulacijo Reb D in Reb M, zato je potrebno 
optimizirati usmerjenost katalitične aktivnosti encima UGT76G1 v glikozilacijo 1,2-
steviozida, Reb E in D, ki sta substrata za produkcijo Reb D in Reb M (Olsson in sod., 2016). 
 
 
Slika 4: Prikaz steviola in glikozilacijskih reakcij, ki vodijo v nastanek rebaudiozida D in M. Levo zgoraj je 
prikazana struktura steviola s poudarkom na funkcionalnih skupinah. Reb D in Reb M sta dve zaželjeni molekuli 
s sladkim okusom (prikazani na zelenem ozadju). UGT91D2 encim naj ne bi glikoziliral glikozidnih struktur, ki 
imajo glukozne enote povezane z 1,3-glikozidnimi vezmi. Nastanek 1,3-glikozidne vezi pred nastankom 1,2-vezi 
vodi v produkcijo nezaželjenih stranskih produktov, ki so prikazani na rdečem ozadju. UGT76G1 je znan, da 
glikozilira steviol-13-O-monoglikozide, rubuzozide, 1,2-steviozide in rebaudiozid D. V tej študiji so bili 1,2-
biozid, rebaudiozid G, A in E identificirani kot dodatni substrati encima UGT76G1. Z UGT76G1 katalizirana 
glikozilacija rebaudiozida G in D producira in razjasni strukturo dveh novih steviolnih glikozidov, in sicer 
rebaudiozida Q in I (Olsson in sod., 2016). 
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Za eksperiment so najprej morali identificirati aminokisline, ki so del vezavne domene za 
substrat encima. Po identifikaciji aminokislin so za vsako aminokislino naredili mestno 
specifično mutacijo. Nastalo je slabih 1800 variant encima UGT76G1. Identifikacija in 
karakterizacija variant je bila narejena s transformacijo specifičnega seva S.cerevisiae, ki je 
imel ves nabor genov potrebnih za izražanje encimov za produkcijo rebaudiozida M, razen 
gena za encim UGT76G1. Namesto gena za divji tip encima je bila vstavljena mutirana 
sekvenca, ki je kodirala drugačne aminokisline v vezavni domeni kot divji tip. Po analizi vseh 
transformant sta le dve varianti encima povečali produkcijo rebaudiozida D in M oziroma sta 
specifično producirali le ti dve komponenti in sicer sta bili to varianti UGT76G1Thr146Gly in 
UGT76G1His155Leu. Študija predstavlja najnovejšo in najobširnejšo analizo substratne 
specifičnosti UGT in prikazuje zmožnost modeliranja kompleksnega encima za produkcijo 
sladila stevia naslednje generacije (Olsson in sod., 2016). 
4.2 PROTEINI S SLADKIM OKUSOM 
Proteini s sladkim okusom predstavljajo nadomestilo saharozi za spremembo ali izboljšanje 
okusa živil v prihodnosti. Produkcija potrebnih količin proteinov iz naravnih virov je 
zahtevna in predvsem draga. Tehnike genetskega inženiringa s pomočjo mikroorganizmov in 
rastlin bi omogočile masovno proizvodnjo proteinskih sladil z izboljšanimi fizikalnimi 
lastnostmi in izboljšanim okusom (Akter in sod., 2016).  
 
V nadaljevanju bo predstavljena rekombinantna produkcija tavmatina, ki je trenutno najbolj 
komercialno razširjen, ter monelina, ki ima na področju alternativnih sladil velik potencial 
zaradi visokega učinka sladkosti.  
4.2.1 Tavmatin 
Tavmatin je sladilo z največjim učinkom slajenja med proteini s sladkim okusom in je edini, 
ki se že komercialno uporavlja (Zheng in sod., 2017). Prvič je bil izoliran že leta 1972 in nato 
kristaliziran nekaj let kasneje (Van der Wel in Loeve, 1972; Van der Wel in sod., 1975). 
Zaradi omejenosti naravnih virov alternativo predstavlja njegova rekombinantna produkcija. 
Produkcija tavmatina s pomočjo rekombinantnega ekspresijskega sistema dovoljuje 
manipulacijo primarnega aminokislinskega zaporedja. Protein je bil izražen že v večih 
organizmih, in sicer v kvasovkah, glivah in rastlinah (Healey in sod., 2017).  
 
V grobem ima tavmatin pet različic, in sicer tavmatin I in II, ter tavmatin a, b in c, med 
katerimi je tavmatin II do zdaj najbolj raziskana različica. Kljub že izvedenim poskusom 
rekombinantne produkcije tavmatina v bakterijah in glivah (Lombraña in sod., 2004; Masuda 
in sod., 2006), se zaradi slabih lastnosti produkta in majhnega izkoristka osredotočamo na 
produkcijo tavmatina v transgenih rastlinah. S produkcijo iz rastlin bi znižali stroške čiščenja 
proteina iz mikroorganizmov in tudi producirali večje količine. Tavmatin II je bil uspešno 
izražen v večih rastlinah (Witty, 1990; Lebedev in sod., 2002; Sidorova in sod., 2012). 
Transgene rastline imajo z izraženim tavmatinom sladek okus. Načeloma je cilj izražanja 
tavmatina izboljšanje okusa rastlinskega proizvoda in tudi povečanje odpornosti rastline na 
glivne patogene, saj je tavmatin II molekula s protiglivnimi učinki (Selitrennikoff, 2001). 
Poudarek je na  produkciji rekombinantnega tavmatina, ki bi bil identičen izvorni različici 
tavmatina iz rastline T. daniellii (Firsov in sod., 2018). 
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Trenutno znanje na področju akumulacije tavmatina II v transgenih rastlinah je skopo. 
Potrebno je razviti metode izločanja in čiščenja rekombinantnega proteina iz transgenih 
rastlin. Prav tako ni podatkov o zaznavnih lastnostih sladila, pridobljenega z rekombinantno 
produkcijo (Firsov in sod., 2018). Healey in sodelavci (2017) poročajo o izražanju tavmatina 
v gostiteljskem organizmu Pichia pastoris.  
 
4.2.2 Monelin  
Monelin skupaj s tavmatinom predstavlja protein z izrazitim učinkom slajenja v primerjavi z 
ostalimi naravnimi sladili in saharozo. Struktura divjega tipa monelina denaturira pri 
temperaturi nad 50 °C. Denaturacija povzroči izgubo učinka slajenja in onemogoča 
komercialno uporabo proteina v živilski industriji. S tem razlogom je nastal enoverižni derivat 
monelina z višjo temperaturno obstojnostjo, bolje znan kot MNEI (Leone in sod., 2016). 
Zaradi potencialnega industrijskega interesa se je pričelo raziskovanje biotehnološke 
produkcije proteina v različnih gostiteljih, kot so kvasovke (Kim in Lim, 1996; Chen in sod., 
2011; Cai in sod., 2016), bakterije (Chen in sod., 2007; Leone in sod., 2015) in rastline 
(Reddy in sod., 2015). Obetajoče je izražanje rekombinantnega monelina in planta, saj 
predstavlja nižje stroške produkcije ter manjša tveganja za okužbe in možnosti pojava post-
translacijskih modifikacij (Merlin in sod., 2014; Tschofen in sod., 2016). Castiglia in 
sodelavci (2018) so izrazili tri mutante proteina MNEI v kloroplastu tobaka. Na podlagi analiz 
so ugotovili, da so se proteini izrazili v visokih količinah z  intenzivnimi učinki slajenja. 
Slednje potrjuje dejstvo, da njihova metoda plastidne transformacije v rastlinah predstavlja 
varno, stabilno in cenovno ugodno produkcijo nizkokaloričnih proteinskih sladil, saj omogoča 
mestno specifično integracijo, dedno prenašanje po maternalni strani in produkcijo z visokim 
izkoristkom.  
 
Boumaiza in sodelavcem (2018) je uspelo izraziti rekombinanten protein monelin v 
rekombinantnem sevu mlečnokislinske bakterije Lactococcus lactis na sirotki. Zaradi poceni 
vira ogljika, pristop predstavlja novo strategijo produkcije proteinskega sladila. 
Monelin bi lahko v bližnji prihodnosti predstavljal novo naravno sladilo, vendar zaenkrat še ni 
odobren s strani FDA ali EFSA, saj raziskave o njegovih mutagenih in toksičnih učinkih še 
niso dokončane (Castiglia in sod., 2018).   
5 ZAKLJUČEK  
Potrošniki danes nismo dovolj poučeni o snoveh, ki se konstantno dodajajo v živila za 
izboljšanje okusa ali njihovega prehranskega profila. Živimo v dobi, kjer so informacije 
povsod okoli nas in je naša vloga, da se sami poučimo o zadevah, ki se tičejo našega zdravja. 
Zauživanje sladil težko preseže dnevno priporočeno vrednost, vendar, če sledimo vzorcu 
vedno večjega poseganja po produktih z dodanimi sladili, bo njihova popularnost le še 
naraščala, tako kot njihova uporaba.  
 
Ob pregledovanju znanstvenih člankov o raziskavah, predvsem varnosti tako kemijsko 
sintetiziranih kot naravnih sladil, ugotovimo, kako velike so razlike med posameznimi 
dognanji študij. Nekateri navajajo, da so sladila varna za uporabo in nimajo nobenih učinkov 
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na človekovo zdravje, medtem ko druga s svojimi eksperimenti dokazujejo, da temu ni tako. 
Kljub dostopnosti velikega števila podatkov, še vedno ni na voljo zadostne količine dejstev, ki 
bi zaključila polemiko varnosti umetnih in naravnih sladil. V večini primerov so informacije v 
veliki meri odvisne od motiva in investicije organa, industrije ali agencije, ki podaja te 
informacije.  
 
Naravna sladila izvirajo iz naravnih virov in tako kot umetna, načeloma našemu zdravju ne 
škodujejo, če se držimo priporočenega dnevnega vnosa. Vendar pa danes prisotnost sladil, 
tako naravnih kot umetnih, narašča v živilih in tudi drugih izdelkih, ki jih uporabljamo 
vsakodnevno. Iz navedenih podatkov iz študij ugotovimo, da do nezaželjenih škodljivih 
učinkov sladil pride ob kroničnem in prekomernem zauživanju od priporočenega dnevnega 
vnosa.  
 
V zadnjem času se veliko poudarja vpliv črevesja na človekovo zdravje. Naše črevesje 
naseljujejo mikroorganizmi, ki z nami živijo v simbiozi. Sladila lahko vplivajo na sestavo 
črevesne mikrobiote, kar lahko privede do različnih patoloških stanj. Natančen mehanizem 
delovanja še ni znan in predstavlja področje, ki potrebuje klinične študije za odkritje 
nepoznanih dejstev. Po mnenju potrošnikov nadomeščanje sladkorja z naravnimi sladili 
predstavlja izboljšanje načina življenja, vendar pa za tako prepričanje moramo opraviti še 
veliko raziskav o varnosti naravnih sladil.  
 
Kljub nedokončanim raziskavam, povpraševanje po naravnih sladilih narašča. Prihodnost 
predstavlja predvsem produkcija naravnih sladil z uporabo biotehnologije. Z biotehnološkimi 
metodami ne le izboljšujemo našega znanja o neznanih metabolnih poteh v rastlinah, pač pa 
tudi zmanjšamo obdelovalno površino, ki bi bila potrebna za produkcijo ogromne količine 
produkta z uporabo klasične agroindustrijske produkcije. Tako kot področje vpliva sladil na 
človekovo zdravje tudi biotehnološka produkcija sladil predstavlja nezadostno raziskano 
področje. V zadnjem času se poleg  biotehnološke produkcije steviolnih glikozidov raziskuje 
področje biotehnološke produkcije proteinov s sladkim okusom. Nekateri so že bili uspešno 
izraženi v bakterijah, glivah in transgenih rastlinah, vendar pa metode produkcije zaenkrat še 
ne dosegajo kriterijev, ki bi omogočili prodor proteinskih nizkokaloričnih sladil na trg.  
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